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Tujuan: Mengetahui efektivitas (sensitivitas dan spesifisitas) tes pap
pada tes IVA positif sebagai usaha penapisan dua tahap dalam skrining
kanker serviks.
Bahan dan cara kerja: Uji diagnostik dengan baku emas histopa-
tologi. Merupakan studi deskriptif, desain penelitian potong lintang.
Populasi penelitian adalah wanita seksual aktif berusia berusia 25 - 45
tahun, de-ngan kriteria eksklusi: (1) penampakan serviks mencurigai
suatu kega-nasan atau memperlihatkan infeksi; (2) pada pemeriksaan ti-
dak dapat dikenali daerah SSK; (3) dan sudah menjalani pengobatan
atau tindakan pada serviks atau rahim. Dalam kurun waktu bulan Ok-
tober 2004 hingga Maret 2005 dilakukan tes IVA di puskesmas/balkes-
mas oleh bidan yang telah mendapatkan pelatihan IVA. Wanita dengan
tes IVA positif dilakukan pemeriksaan lebih lanjut di poliklinik kolpos-
kopi Departemen Obstetri Ginekologi FKUI-RSCM yakni tes pap dan
kolposkopi, serta biopsi bila ditemukan lesi. Pengolahan dan pembacaan
sediaan pap dan biopsi dilakukan di laboratorium Sitologi dan Patologi
Obstetri dan Ginekologi FKUI RSCM.
Hasil: Telah dilakukan pemeriksaan IVA terhadap 1156 wanita, 1 orang
tidak dimasukkan ke dalam sampel penelitian karena secara makroskopik
didiagnosis sebagai kanker serviks stadium IIA. Dari 1155 didapatkan IVA
negatif 1057 sampel dan IVA positif 98 sampel. Angka positif palsu tes IVA
yang dilakukan Bidan sebesar 50%. Sensitivitas pemeriksaan serial dua ta-
hap IVA-Pap berdasarkan histopatologi yang dikelompokkan atas ada/ti-
daknya lesi intraepitel skuamosa (LIS) adalah 22,45% dan 8,16%, dan
spesifisitasnya adalah 93,88% dan 100%. Sedangkan bila hasil histopa-
tologi dikelompokkan atas ada tidaknya lesi intraepitel skuamosa derajat
tinggi (LISDT) maka sensitivitasnya adalah 50% dan 25% dan spesifisitas-
nya adalah 87,23% dan 96,81%. Faktor-faktor risiko yang mempunyai
hubungan bermakna dengan temuan lesi prakanker serviks (histopatologi
LISDR/LISDT) pada penelitian ini adalah adalah usia saat hubungan seks
pertama kali di bawah 20 tahun, menikah lebih dari 1 kali, pengguna kon-
trasepsi pil, keputihan, merokok, dan wanita PSK.
Kesimpulan: Efektivitas pemeriksaan serial dua tahap IVA-Pap le-
bih baik daripada pemeriksaan satu tahap, dalam hal spesifisitas dan
menurunnya angka positif palsu. Rendahnya sensitivitas tes pap pada
kasus IVA positif perlu penelitian lebih lanjut, salah satu kemungkinan
adalah karena semua lesi pada penelitian ini adalah lesi-lesi kecil (<
10% area SSK), yang mengakibatkan tingginya angka negatif palsu tes
pap. Spesifisitas pemeriksaan dua tahap IVA-Pap sangat baik, sehingga
bila sensitivitas pemeriksaan serial ini diperbaiki maka dapat digunakan
sebagai alternatif penyaring kasus-kasus lesi prakanker yang akan diki-
rim/dirujuk untuk tindak lanjut.
{Maj Obstet Ginekol Indone 2006; 30-3: 164-74]
Kata kunci: tes IVA (Inspeksi Visual dengan Asam Asetat), tes pap,
histopatologi, efektivitas, sensitivitas, spesifisitas.
Objective: The purpose of this study to investigate the effectiveness
(sensitivity and spesivicity) of Papanicolau Test (Pap Test) on Visual In-
spection with Acetic acid Test (VIA Test) positive women as an effort of
double phase serial cercival cancer screening.
Material and methods: Histopathological diagnostic test as a gold
standar were used in this study. It is designed as a cross sectional des-
criptive study. In which sexually active women, 25 - 45 years old in age,
were taken as population sample. Those who had: (1) morphological
features suggestive malignancy or infection in cervix; (2) Squamuo-co-
lumnar junction can’t be identified; (3) had previously undergone a cer-
vix or uterine medication on treatment, were excluded from sample. A
number of VIA test have been conducted in primary health care base by
skill-trained midwives, in term of October 2004 through March 2005.
Women that show positive result on VIA test were assigned to have ad-
vanced examination; Pap test and colposcopy and biopsy (if a lesion is
found) were performed at the Colposcopy Clinic, Department of Obs-
tetrics and Gynecology Cipto Mangunkusumo National Referral Hospi-
tal-Faculty of Medicine University of Indonesia. While the smears and
description of Pap test and biopsy slides were done at Cytopatology
laboratory on the same hospital.
Results: Approximately 1156 IVA test were performed, with 1 woman
excluded for previously diagnosed as stage IIA cercival cancer. A total
of 1057 sample shown negative results, while 98 rest were positive. The
false positive rate done by midwives were 50%. Sensitivity rate for dou-
ble phase serial test (VIA - Pap test) classified whether Squamous In-
traepithelial Lesions (SIL) is identified 22,45% and 8,16%, while spesi-
vicity show 93,88% and 100% in number. But then if High Grade Squa-
mous Intraepithelial Lesions (HSIL) is used a classification, the sensi-
tivity rate increase to 50% and 25%, while 87,23% and 96,81% in spe-
sivicity. Risk factors which are significantly related with the findings of
pre-cancerous lesions in this study are (1) being under 20 years old in age
when first time having sexual intercourse; (2) not being single in marriage;
(3) being a user of contraceptive pills; (4) smoking; (5) having leukorhea;
(6) having sexual intercourse commercial workers as a job.
Conclusions: Effectiveness of double-phase serial (pap test on VIA
positive test result) examination is found to be better than one serial, in
matter of spesivicity and lower false positive rate. The low rate of sen-
sitivity on Pap test on VIA positive test result need to be further inves-
tigated. One of possible reason is because all these lesions on this study
is a small one (smaller than 10% SSJ area), which results in high rate
false-negative Pap test. In the other hand spesivicity of double-phase se-
rial exams is excellent, so that if the sensitivity of this exam can be in-
crease, then it can be used as an alternative screening for pre-cancerous
lesions which need to be referred or treated further.
[Indones J Obstet Gynecol 2006; 30-3: 164-74]
Keywords: visual Inspection with Acetic acid test (VIA test), Pap
test, histopathology, effectivity, sensitivity, spesivicity.
| Maj Obstet
164  Agusdin dkk. Ginekol Indones
|
PENDAHULUAN
Kanker serviks merupakan salah satu kanker ter-
sering yang dialami wanita di dunia.1 Diperkirakan
terdapat 440.000 kasus baru setiap tahunnya dan
sekitar 80% terjadi di negara berkembang.2,3 Negara-
negara di Asia Tenggara, Asia Selatan, sub-Sahara
Afrika, dan Amerika Latin, tercatat sebagai negara
dengan prevalensi kanker serviks yang tinggi.4,5,6
Contohnya di India, kasus baru kanker serviks
setiap tahunnya adalah 90.000,7 sementara di Zim-
babwe antara tahun 1990-1992 insidens kanker
serviks mencapai 47.6 per 100.000.5 Di Rumah
Sakit Cipto Mangunkusumo, Jakarta pada tahun
1998 dilaporkan 39,5% penderita kanker adalah
kanker serviks.8 Di negara industri maju kanker
serviks relatif lebih jarang, dibandingkan dengan
kejadian kanker payudara, paru-paru, kolon, rek-
tum, dan prostat.3
Perbedaan yang sangat jelas antara negara ber-
kembang dengan negara maju ini adalah karena
adanya skrining kanker serviks yang telah dilak-
sanakan secara luas di negara maju tersebut.9,5
Sekitar 50% wanita di negara maju telah menjalani
tes pap paling sedikit 1 kali dalam periode 5 tahun,
namun di negara berkembang hanya 5% wanita. Di
beberapa negara seperti Amerika, Kanada, dan
hampir seluruh negara di Eropa, 85% wanitanya
telah menjalani Tes pap paling sedikit satu kali.2,3
Skrining kanker serviks telah menurunkan insidens
kanker serviks yang invasif.3,9,10 Penurunan insi-
dens ini sangat berkaitan dengan jumlah populasi
yang menjalani skrining dan jangka waktu antara
dua skrining (skrining interval).4 Pada populasi
dengan cakupan skrining yang luas, insidens kanker
serviks turun sampai 70 - 90%, sementara pada
populasi yang tidak menjalani skrining, insidens
kanker serviks terus berada pada kondisi awal se-
perti saat skrining belum diberlakukan di negara
maju.3,9
Indonesia yang merupakan negara berkembang,
telah diterapkan tes pap sebagai skrining kanker
serviks namun seperti yang juga dialami oleh ne-
gara berkembang lainnya penerapan tes pap sebagai
skrining kanker serviks masih mendapat berbagai
kendala, antara lain luasnya wilayah, dan juga
masih kurangnya tenaga ahli sitologi.7
Alternatif yang lebih sederhana serta mampu lak-
sana dengan cakupan yang luas sehingga diharap-
kan temuan lesi prakanker serviks lebih banyak
adalah dengan tes IVA (Inspeksi Visualisasi Asam
asetat).5,7 Pemeriksaan ini adalah pemeriksaan yang
sensitif, namun spesifisitasnya rendah.7,11 Spesifisi-
tas yang rendah berarti bahwa positif palsu tes IVA
masih tinggi. Sebuah penelitian mendapati bahwa
40% pasien yang dirujuk untuk kolposkopi karena
hasil IVA positif, ternyata hasil kolposkopinya nor-
mal.12 Ini berarti masih banyak pasien dengan hasil
IVA positif yang kemudian harus menjalani peme-
riksaan lebih lanjut di mana sebenarnya pasien ter-
sebut tidak perlu menjalani pemeriksaan tersebut
atau tidak perlu mengeluarkan biaya lebih apabila
spesifisitas tes IVA ditingkatkan.
Upaya untuk meningkatkan spesifisitas IVA da-
lam skrining lesi prakanker adalah dengan mela-
kukan penapisan dua tahap. Penapisan tahap kedua
setelah didapatkan hasil IVA yang positif, dapat
menggunakan berbagai cara, seperti dengan tes pap,
dengan Servikografi, maupun dengan tes DNA
HPV.5,13 Dengan penapisan dua tahap ini, diharap-
kan spesifisitas IVA dapat lebih baik.
Seperti yang sudah disinggung di atas bahwa Tes
pap dapat dijadikan pemeriksaan tahap kedua da-
lam upaya meningkatkan spesifisitas tes IVA dalam
skrining lesi prakanker serviks. Saat ini telah di-
kembangkan metode tes pap yang baru yang di-
kenal dengan Thin prep pap test.14,15 Latar bela-
kang dikembangkannya metode ini adalah karena
tes pap konvensional memiliki negatif palsu ber-
kisar antara 6 - 55% dan meningkat jika pembuatan
slide atau sediaan tidak baik.16,17,18 Dengan meng-
gunakan Thin Prep kualitas spesimen yang dihasil-
kan lebih baik jika dibandingkan dengan preparat
tes pap konvensional.19,20,21,22 Thin Prep mening-
katkan kualitas spesimen dengan cara mengurangi
darah, mukus, inflamasi, dan artifak lainnya yang
dapat menggangu pembacaan sediaan. Karena kua-
litas spesimen yang dihasilkan lebih baik, maka
Thin Prep lebih efektif juga dalam mendeteksi lesi
intraepitelial skuamosa derajat rendah dan juga
lesi-lesi yang lebih berat pada berbagai populasi
pasien dibandingkan dengan Tes pap konvensio-
nal.16,20,22 Thin prep pap test meningkatkan deteksi
lesi prakanker 65% pada populasi skrining dan 6%
pada populasi risiko tinggi jika dibandingkan de-
ngan Tes pap konvensional.16
Tes IVA dengan kelebihannya yang mudah untuk
dilakukan, murah, dan mempunyai sensitivitas yang
tinggi, namun memiliki positif palsu yang tinggi,
apabila dikombinasikan dengan tes pap di mana
sensitivitas dan spesifisitasnya cukup baik maka di-
harapkan sistem skrining dua tahap ini dapat diber-
lakukan sebagai sistem skrining kanker serviks di
Indonesia.
Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui
efektivitas tes pap pada tes IVA positif sebagai
usaha penapisan dua tahap dalam skrining kanker
serviks.
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BAHAN DAN CARA KERJA
Penelitian ini merupakan suatu uji diagnostik de-
ngan studi deskriptif menggunakan desain peneli-
tian potong lintang (cross sectional) untuk meneliti
efektivitas IVA dan Tes pap (konvensional dan me-
tode Thin Prep) sebagai penapisan dua tahap.
Populasi penelitian adalah wanita yang sudah
pernah melakukan hubungan seksual, dengan kri-
teria Inklusi: berusia 25 - 45 tahun, bersedia ikut
serta dalam penelitian dengan menandatangani in-
formed consent. Sedangkan kriteria eksklusi adalah
sebagai berikut: penampakan serviks mencurigai
suatu keganasan atau memperlihatkan infeksi, pada
pemeriksaan tidak dapat dikenali daerah SSK, su-
dah menjalani pengobatan atau tindakan pada ser-
viks.
Dalam kurun waktu bulan Oktober 2004 hingga
Maret 2005 dilakukan tes IVA di puskesmas/balkes-
mas oleh bidan yang telah mendapatkan pelatihan
IVA. Wanita dengan tes IVA positif dilakukan pe-
meriksaan lebih lanjut di poliklinik kolposkopi De-
partemen Obstetri Ginekologi FKUI-RSCM yakni
tes pap dan kolposkopi, serta biopsi bila ditemukan
lesi. Pengolahan dan pembacaan sediaan pap dan
biopsi dilakukan di laboratorium Sitologi dan Pa-
tologi Obstetri dan Ginekologi FKUI RSCM. Tes
pap, kolposkopi, dan biopsi dilakukan oleh seorang
ahli obstetri dan ginekologi sesuai dengan prosedur
standar yang telah ditetapkan pada penelitian ini.
Alat baru yang digunakan adalah Thin prep pap
test. Prosedur pengambilan bahan dan pemrosesan
sehingga menjadi sebuah sediaan yang dapat dibaca
adalah sesuai langkah-langkah sebagai berikut:
1. Pengambilan sampel ginekologik dengan meng-
gunakan broom type atau cytobrush/spatula pada
daerah serviks.
2. Sampel yang telah diambil dicelupkan ke dalam
Thin Prep vial yang berisi transpor media Pre-
servCyt.
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3. Sampel ditutup, diberi label, dan dikirim ke labo-
ratorium untuk pembuatan slide.
4. Di laboratorium vial tersebut diletakkan ke
dalam prosesor Thin Prep 2000. Pertama-tama,
sebuah dispersi yang lembut membuang darah,
mukus, dan debris non diagnostik. Suatu pulsasi
tekanan negatif yang berasal dari kotak cairan
yang disebut Filter TransCyt menghasilkan ma-
teri selular diagnostik yang sangat tipis. Prosesor
Thin Prep 2000 secara konstan memonitor ke-
cepatan aliran pada Filter TransCyt selama pro-
ses pengumpulan, hal ini untuk mencegah pe-
nampakan selular nantinya menjadi terlalu ja-
rang ataupun terlalu tebal. Setelah proses ini ma-
teri selular tersebut dipindahkan ke kaca slide
dan difiksasi.
5. Slide-slide hasil Thin Prep diwarnai dan dieva-
luasi oleh ahli laboratorium sitologi mengguna-
kan kriteria yang sama dengan tes pap konven-
sional.
Data diolah dengan menggunakan komputer pro-
gram SPSS 12. Dihitung sensitivitas, spesifisitas, ni-
lai prediksi positif, nilai prediksi negatif, rasio ke-
mungkinan positif, serta rasio kemungkinan negatif.
HASIL
Telah dilakukan tes IVA terhadap 1156 wanita.
Satu orang tidak dimasukkan ke dalam sampel
penelitian karena secara makroskopik didiagnosis
sebagai kanker serviks stadium IIA (hasil biopsi
menunjukkan: karsinoma sel skuamosa). Dari 1155
didapatkan IVA negatif 1057 sampel dan IVA posi-
tif 98. Secara systematic random sampling diper-
oleh 22 sampel dari 1155 sampel dikirim ke poli-
klinik kolposkopi Departemen Obstetri dan Gine-
kologi RSCM untuk dilakukan tes pap dan kol-
poskopi. Seluruh sampel yang tes IVA-nya negatif
(22), ternyata tes pap juga negatif dan pemeriksaan
kolposkopinya normal. Semua sampel dengan IVA
positif (98) dikirim ke poliklinik kolposkopi De-
partemen Obstetri Ginekologi FKUI-RSCM untuk
dilakukan tes pap dan pemeriksaan kolposkopi, bila
ditemukan lesi, dilakukan biopsi.
Tabel 1. Karakteristik sampel penelitian
Variabel Kelompok N %
Umur 25 - 30 tahun
31 - 35 tahun
36 - 40 tahun
41 - 45 tahun
237
222
282
413
20,5
19,2
24,4
35,8
Pendidikan Tidak sekolah
SD
SMP
SMA
Perguruan Tinggi
14
42
148
739
212
1,2
3,6
12,8
64,0
18,4
Pekerjaan Ibu rumah tangga
Pegawai Negeri
Swasta
Pekerja seksual
909
74
145
27
78,7
6,4
12,6
2,3
Usia saat hubungan
seks pertama
< 20 tahun
≥ 20 tahun
168
987
14,5
85,5
Usia menikah < 20 tahun≥ 20 tahun
165
990
14,3
85,7
Usia/lamanya telah
berhubungan seks
< 5 tahun
 5 - 10 tahun
11 - 15 tahun
16 - 20 tahun
21 - 25 tahun
25 - 30 tahun
98
261
262
286
195
53
8,5
22,6
22,7
24,8
16,9
4,6
Jumlah kawin 1
2
3
1127
24
4
97,6
2,1
,3
Paritas Nulipara
Primipara
Multipara
68
219
868
5,9
19,0
75,2
KB Tidak
Pil
Suntik/susuk
IUD
Sterilisasi
Kondom
394
123
217
329
86
6
34,1
10,6
18,8
28,5
7,4
,5
Keputihan Ya
Tidak
200
955
17,3
82,7
Rokok Ya
Tidak
46
1109
4,0
96,0
Total 1155 100,0
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Karakteristik sampel penelitian dapat dilihat pada
Tabel 1.
Terlihat pada tabel rentang usia populasi terba-
nyak yang datang ke tempat pemeriksaan adalah
wanita yang berusia 41 - 45 tahun, Ibu rumah
tangga, dan pendidikan pada umumnya setingkat
SMA. Sampel yang menikah pada usia di bawah
20 tahun relatif sedikit (14,5%), begitu pula dengan
yang mempunyai kebiasaan merokok hanya 4%
dari total sampel.
Sampel yang dilakukan tes pap, juga dilakukan
kolposkopi untuk mendeteksi apakah terdapat lesi
pada serviks. Biopsi dilakukan pada kasus-kasus yang
mencurigakan. Tabel 2 menggambarkan hubungan
faktor-faktor yang ada pada sampel penelitian dengan
hasil histopatologi.
Terdapat hubungan yang bermakna hasil histopa-
tologi positif dengan hubungan seks pertama kali
pada usia di bawah 20 tahun dan menikah di bawah
usia 20 tahun. Hubungan yang bermakna juga dida-
patkan pada wanita pekerja seksual, riwayat kepu-
tihan, pemakaian kontrasepsi pil, dan kebiasaan me-
rokok.
Berdasarkan data pada kolom rasio prevalens (p
OR) tampak faktor-faktor yang secara statistik ber-
makna tersebut yang mempunyai nilai p OR lebih
dari 1 adalah hubungan seks di bawah usia 20 ta-
hun, dan menikah pada usia di bawah 20 tahun.
Nilai OR pada kelompok PSK, pada kelompok yang
menggunakan KB pil, serta yang mengalami keputih-
an, dan mempunyai kebiasaan merokok lebih dari satu.
Nilai IK 95% seluruh kelompok yang disebutkan di
atas tidak ada yang meliputi angka satu, maka dapat
disimpulkan bahwa faktor-faktor tersebut merupakan
faktor risiko untuk didapatkannya hasil histopatologi
positif terdapat lesi prakanker serviks, dengan kata lain
faktor-faktor tersebut merupakan faktor risiko untuk
terjadinya lesi prakanker serviks.
Hubungan Antara Hasil Tes Pap dengan Histopa-
tologi
Setelah dilakukan tes pap, dilakukan pemeriksaan
kolposkopi pada semua sampel tersebut. Sebanyak
44 sampel hasil kolposkopinya normal, sedangkan
54 sampel hasil pemeriksaan kolposkopinya me-
nunjukkan abnormalitas (49 LDR, dan 5 LDT).
Tabel 2. Faktor-faktor yang berhubungan dengan lesi pra-kanker serviks
Histopatologi
p OR IK 95positif negatif
n % n %
Usia 25 - 30 tahun
31 - 35 tahun
36 - 40 tahun
41 - 45 tahun
15
13
7
9
6,3
5,9
2,5
2,2
222
209
275
404
93,7
94,1
97,5
97,8
0,832
0,036
0,010
0,92
0,38
0,33
0,43 - 1,98
0,15 - 0,94
0,14 - 0,77
Pendidikan Rendah
Menengah
Tinggi
8
35
1
14,3
3,9
0,5
48
852
211
85,7
96,1
99,5
0,001
0,001
0,25
0,03
0,11 - 0,56
0,00 - 0,23
Pekerjaan PSK*
non PSK
7
37
25,9
3,3
20
1091
74,1
96,7
<0,001 10,32 4,11 - 25,92
Hubungan pertama < 20 tahun*
≥ 20 tahun
20
24
11,9
2,4
148
963
88,1
97,6
<0,001 5,42 2,92 - 10,05
Usia kawin < 20 tahun*
≥ 20 tahun
18
26
10,9
2,6
147
964
89,1
97,4
<0,001 4,54 2,43 - 8,48
Menikah 1
≥ 2
42
2
3,7
7,1
1085
26
96,3
92,9 0,360 1,99 0,46 - 8,65
Riwayat seks < 5 tahun
5 - 10 tahun
11 - 15 tahun
16 - 20 tahun
21 - 25 tahun
26 - 30 tahun
1
12
13
11
3
4
1,0
4,6
5,0
3,8
1,5
7,5
97
249
249
275
192
49
99,0
95,4
95,0
96,2
98,5
92,5
0,141
0,120
0,197
0,720
0,067
4,67
5,06
3,88
1,52
7,92
0,60 - 36,42
0,65 - 39,22
0,49 - 30,44
0,16 - 14,76
0,86 - 72,74
Paritas Nulipara
Primipara
Multipara
2
9
33
2,9
4,1
3,8
66
210
835
97,1
95,9
96,2
0,663
0,720
1,41
1,30
0,30 - 6,71
0,31 - 5,55
Jenis KB Non pil
Tidak
Pil*
15
18
11
2,4
4,6
8,9
623
376
112
97,6
95,4
91,1
0,053
0,001
1,99
4,08
0,99 - 3,99
1,83 - 9,11
Keputihan Ya*
Tidak
31
13
15,5
1,4
169
942
84,5
98,6
<0,001 13,29 6,82 - 25,92
Rokok Ya*
Tidak
11
33
23,9
3,0
35
1076
76,1
97,0
<0,001 10,25 4,79 - 21,92
*bermakna
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Lima puluh empat sampel tersebut seluruhnya di-
lakukan biopsi dan pemeriksaan histopatologi. Dari
98 sampel yang dilakukan tes pap, didapatkan 4
hasil LISDT (2 kasus NIS 2, dan 2 kasus NIS 3).
Hasil tes pap yang terbanyak adalah negatif (77 ka-
sus; 78,6%). Hasil negatif ini sebagian besar benar
negatif (52 kasus; 53,1%) dan 25 kasus (25,5%)
dengan gambaran reaksi peradangan.
Tabel 3. Sebaran hasil tes pap konvensional pada sampel IVA po-
sitif
Hasil Pap Frekuensi Persentase (%)
Negatif
ASCUS
LISDR
LISDT
77
7
10
4
78,6
7,1
10,2
4,0
Total 98 100,0
Tabel 4. Sebaran hasil tes pap thin prep pada sampel IVA positif
Hasil Thin prep Frekuensi Persentase (%)
Negatif
ASCUS
LISDR
85
2
3
94,44
2,22
3,33
Total 90 100,0
Sebaran hasil histopatologi dapat dilihat pada Ta-
bel 5. Kelompok kasus dengan hasil kolposkopi
normal tetap dimasukkan ke dalam tabel ini pada
kelompok hasil histopatologi negatif.
Tabel 5. Sebaran hasil histopatologi pada sampel dengan IVA po-
sitif
Histopatologi Frekuensi Persentase (%)
Negatif
LDR
LDT
49
45
4
50,0
45,9
4,1
Total 98 100,0
Berdasarkan tabel di atas terlihat bahwa hanya
50% (49 kasus) dari populasi IVA positif yang me-
ngalami displasia.
Hubungan antara hasil pemeriksaan sitologi yang
dikelompokkan menjadi normal dan adanya LIS di-
hubungkan dengan hasil histopatologi yang dike-
lompokkan atas ada/tidaknya LIS dapat dilihat pada
Tabel 6 dan 7 berikut ini:
Tabel 6. Hubungan antara tes pap konvensional dengan histopa-
tologi
Histopatologi
LIS Normal Total
Tes pap
Total
LIS
Normal
11
38
49
3
46
49
14
84
98
Sensitivitas : 22,45% (IK 95% : 18,98% - 25,92%)
Spesifisitas : 93,88% (IK 95% : 92,77% - 94,99%)
Nilai duga positif : 78,57%
Nilai duga negatif : 54,76%
Rasio kemungkinan positif : 3,67
Rasio kemungkinan negatif : 0,83
Tabel 7. Hubungan antara Thin prep pap test dengan histopa-
tologi
Histopatologi
LIS Normal Total
Tes pap
Total
LIS
Normal
2
42
44
1
45
46
3
87
90
Sensitivitas :  4,55% (IK 95% : 4,01% - 5,93%)
Spesifisitas : 97,83% (IK 95% : 94,16% - 98,00%)
Nilai duga positif : 66,67%
Nilai duga negatif : 51,73%
Rasio kemungkinan positif : 2,10
Rasio kemungkinan negatif : 0,98
Tabel 8. Hubungan antara tes pap (LISDT) dengan histopatologi
Histopatologi
LIS Normal Total
Tes pap
Total
LISDT
Normal-LISDR
4
45
49
0
49
49
4
94
98
Sensitivitas : 8,16% (IK 95% : 6,72% - 9,60%)
Spesifisitas : 100% (IK 95% : 100%)
Nilai duga positif : 100%
Nilai duga negatif : 52,13%
Rasio kemungkinan positif : ~
Rasio kemungkinan negatif : 0,92
Tabel 9 dan Tabel 10 berikut merupakan tabel
hubungan hasil tes pap pada kasus IVA positif ter-
hadap histopatologi yang dikelompokkan menjadi
ada/tidak adanya LISDT.
Tabel 9. Hubungan antara tes pap dengan histopatologi (LISDT)
Histopatologi
LISDT Normal-LISDR Total
Tes pap
Total
LIS
Normal
2
2
4
12
82
94
14
84
98
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Sensitivitas :   50% (IK 95% : 45,10% - 54,90%)
Spesifisitas : 87,23% (IK 95% : 84,73% - 89,73%)
Nilai duga positif : 14,29%
Nilai duga negatif : 97,62%
Rasio kemungkinan positif : 3,92
Rasio kemungkinan negatif : 0,57
Tabel 10. Hubungan antara tes pap (LISDT) dengan histopa-
tologi (LISDT)
Histopatologi
LISDT Normal-LISDR Total
Tes pap
Total
LISDT
normal-LISDR
1
3
4
3
91
94
4
94
98
Sensitivitas :   25% (IK 95% : 21,33% - 28,68%)
Spesifisitas : 96,81% (IK 95% : 90,51% - 96,87%)
Nilai duga positif : 25%
Nilai duga negatif : 96,81%
Rasio kemungkinan positif : 7,84
Rasio kemungkinan negatif : 0,77
Sensitivitas tes pap pada kasus IVA positif ter-
hadap histolopatologi yang dikelompokkan atas ada/
tidaknya LISDT lebih baik bila dibandingkan dengan
histopatologi yang dikelompokkan atas ada/tidaknya
LIS. Spesifisitas tidak jauh berbeda jika dibandingkan
dengan spesifisitas pemeriksaan serial IVA-pap ter-
hadap histopatologi yang dikelompokkan atas ada/ti-
daknya LIS.
DISKUSI
Karakteristik Sampel Penelitian
Sampel penelitian dikelompokkan atas faktor-faktor
yang mungkin berhubungan dengan lesi prakanker
serviks. Pada Tabel 4 dapat kita lihat kelompok ter-
sebut dan hubungannya dengan ada tidaknya lesi
prakanker serviks. Dari beberapa faktor tersebut di-
dapatkan bahwa pekerjaan sebagai pekerja seks
(PSK), berhubungan seks pertama dan menikah
pada usia di bawah 20 tahun, pemakaian KB pil,
tidak KB, riwayat keputihan, serta kebiasaan
merokok merupakan faktor-faktor yang secara ber-
makna berhubungan dengan ditemukannya lesi
prakanker pada sampel penelitian ini. Hasil peneli-
tian ini sesuai dengan hasil studi yang dilakukan
oleh Rotkin, yang menyatakan bahwa menikah
pada usia di bawah 20 tahun, berhubungan seks
pertamakali pada usia di bawah 20 tahun, dan meni-
kah 2 kali atau lebih, dan cerai atau pisah meru-
pakan faktor yang signifikan mempengaruhi terja-
dinya kanker serviks.3,4 Sementara American Col-
lege of Obstetricians and Gynecologist (ACOG)
menyimpulkan ada 11 faktor yang merupakan fak-
tor risiko terjadinya lesi prakanker serviks di an-
taranya multipatner seksual, wanita dengan infeksi
HPV, kondiloma atau keduanya, merokok, dan
sosial ekonomi rendah. Pada penelitian ini didapat-
kan pula kemaknaan hubungan antara timbulnya
lesi prakanker serviks dengan kebiasaan merokok,
dan pasangan seks multipatner (PSK atau yang
menikah > 2 kali).
Sampel penelitian yang paling banyak datang un-
tuk tes IVA adalah populasi pada kelompok usia 41
- 45 tahun (35,8%) selanjutnya kelompok usia 36
- 40 tahun (24,4%). WHO tahun 1992 melaporkan
bahwa kanker serviks seringkali terjadi setelah usia
40 tahun dan lesi derajat tinggi pada umumnya da-
pat dideteksi sepuluh tahun sebelum terjadi kanker,
di mana puncak usia terjadinya displasia pada 35
tahun.2 Berdasarkan Tabel 2, dapat dilihat bahwa
usia 41 - 45 tahun berhubungan bermakna dengan
hasil IVA positif (p 0,014) namun prevalens rasio
Oddsnya < 1 sehingga tidak dapat disimpulkan bah-
wa usia 41 - 45 tahun tersebut merupakan faktor
risiko IVA positif. Begitu pula halnya bila kita lihat
pada Tabel 4, rentang usia 41 - 45 tahun dan ren-
tang usia 36 - 40 tahun dihubungkan dengan hasil
histopatologi juga didapatkan kemaknaan, namun
prevalens rasio Oddsnya < 1 (0,33 IK 95% 0,14 -
0,77 dan 0,38 IK 95% 0,15 - 0,94), sehingga ren-
tang usia 41 - 45 dan 36 - 40 tahun saja bukanlah
faktor risiko ditemukannya lesi prakanker serviks.
Kedua data di atas menunjukkan bahwa bila hanya
berusia antara 36 - 45 tahun maka belum tentu
populasi pada kelompok usia itu akan menderita
lesi prakanker, faktor tersebut dipengaruhi oleh ba-
nyak faktor lainnya, juga ada faktor-faktor perancu
lainnya.
Coppleson pada tulisannya menyebutkan bahwa
paritas lebih dari 3 mengakibatkan naiknya fre-
kuensi karsinoma serviks menjadi 3 kali, namun
menurut ACOG dan Rotkin paritas lebih dari 3
bukan merupakan faktor risiko kanker serviks. Pada
penelitian ini memang kelompok sampel terbanyak
adalah multiparitas (75,2%) namun tidak didapat-
kan hubungan yang bermakna dengan hasil IVA po-
sitif maupun lesi prakanker (lihat Tabel 2 dan 4).
Hal ini bersesuaian dengan laporan WHO 1992 dan
hasil studi Rotkin.
Kelompok usia > 20 tahun saat menikah meru-
pakan kelompok yang terbanyak pada sampel pe-
nelitian (990; 85,7%), sedangkan kelompok yang
menikah di bawah usia 20 tahun sebanyak 165
(14,3%). Kelompok yang menikah di bawah usia
20 tahun mempunyai hubungan yang bermakna de-
ngan temuan IVA positif dan mempunyai hubungan
yang bermakna pula dengan lesi prakanker serviks.
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Prevalens rasio Oddsnya tampak cukup tinggi yakni
2,51 pada temuan IVA positif dan 5,42 pada lesi
prakanker. Ini berarti pada sampel penelitian ini
menikah di bawah usia 20 tahun adalah faktor
risiko, di mana kelompok ini berisiko 2,51 kali IVA
positif dibanding kelompok yang menikah di atas
20 tahun dan berisiko 5,42 kali lipat didapatkan
lesi prakanker. Temuan penelitan ini sesuai de-
ngan penelitian yang dilakukan oleh Rotkin, se-
perti yang telah disinggung sebelumnya di awal
pembahasan ini. Sebuah penelitian lainnya yang
dilakukan oleh Suwiyoga juga sesuai dengan te-
muan penelitian, Suwiyoga mendapatkan bahwa
67% penderita kanker serviks menikah sebelum
usia 20 tahun.
Faktor melakukan hubungan seks yang pertama
pada usia di bawah 20 tahun pada penelitian ini
mempunyai hubungan yang bermakna dengan hasil
IVA positif dan bermakna pula dengan lesi pra-
kanker serviks. Hubungan di bawah 20 tahun beri-
siko 2,72 kali mendapatkan hasil IVA positif dan
4,54 kali mendapatkan lesi prakanker jika diban-
dingkan dengan kelompok yang berhubungan seks
pertamakali pada usia di 20 tahun atau lebih. Na-
mun pada penelitian ini jumlah menikah lebih atau
sama dengan 2 tidak mempunyai hubungan yang
bermakna dengan lesi prakanker serviks, kemak-
naan malah pada temuan IVA positif (p < 0,001 OR
6,7 IK 95% 3,04 - 14,74). Penjelasan mengenai te-
muan ini adalah kelompok yang menikah 2 kali
atau lebih tersebut saat ini masih berusia muda (<
40 tahun) sehingga meskipun sudah terinfeksi HPV
belum bermanifestasi sebagai lesi pada serviks.
Pekerjaan sampel penelitian dikelompokkan atas
4, yakni ibu rumah tangga, PNS, PSK, dan swasta.
Keempat pekerjaan ini dikelompokkan lagi ber-
dasarkan PSK dan non PSK. Kelompok terbanyak
adalah ibu rumah tangga (909; 78,7%) dari data ini
terlihat bahwa ibu rumah tanggalah yang terbanyak
datang untuk memeriksakan diri, hal ini bisa karena
memang waktu pemeriksaan pada jam kerja se-
hingga yang memungkinkan untuk datang adalah
ibu-ibu rumah tangga, bisa pula karena memang se-
cara umum penduduk wanita dewasa kebanyakan
menjadi ibu rumah tangga, atau memang ibu rumah
tanggalah yang paling punya kesadaran untuk me-
lakukan pemeriksaan skrining kanker serviks. Sam-
pel penelitian dengan pekerjaan sebagai pekerja
seks sebanyak 27 orang, faktor ini bermakna secara
signifikan dengan temuan IVA positif dan lesi
prakanker serviks. Sedangkan risiko menderita lesi
sebesar 10,32 kali jika dibandingkan dengan kelom-
pok non PSK.
Efektivitas Tes Pap pada Kasus dengan Hasil Tes
IVA Positif
Berdasarkan Tabel 11 yang menunjukkan hubungan
antara tes IVA dengan histopatologi dapat kita sim-
pulkan bahwa bila kita hanya melakukan pemerik-
saan satu tahap saja (IVA) pada populasi penelitian
ini maka temuan positif palsu tes IVA terhadap his-
topatologi sebesar 50%. Hal ini berarti bila kita
mengirim pasien dengan hanya berdasarkan temuan
IVA positif maka ada 50% pasien yang sebenarnya
tidak perlu untuk dirujuk/dikirim untuk pemeriksa-
an lebih lanjut karena ternyata pada pasien tersebut
tidak ditemui kelainan histopatologi. Oleh karena
itulah timbul ide untuk menambah satu modalitas
lagi untuk menekan angka positif palsu tersebut.
Tabel 11. Hubungan antara tes IVA dengan histopatologi
Histopatologi
IVA (+)
(−)
LIS
49
0
Normal
49
1057
Total
98
1057
Total 49 1106 1155
Keterangan: Hasil IVA negatif tidak dilakukan pemeriksaan
PA karena tidak etis, sehingga hasil PA negatif pada kolom
negatif merupakan asumsi, bahwa bila IVA negatif diang-
gap tidak akan ditemukan lesi pada pemeriksaan PA.
Tabel 12. Hubungan antara tes IVA , tes pap, dan histopatologi
Tes pap IVA positif (N) Histopatologi (N)
Negatif 77 Negatif
LDR
LDT
46
29
2
LDR 17 Negatif
LDR
LDT
3
13
1
LDT 4 Negatif
LDR
LDT
0
3
1
Jumlah 98 98
Bila kita lihat pada tabel di atas yang memper-
lihatkan hubungan antara hasil tes pap, tes IVA po-
sitif, dengan hasil histopatologi, tampak bahwa ter-
dapat 49 dari 98 kasus IVA positif, hasil histopa-
tologinya negatif. Sedangkan bila pada kasus IVA
positif tersebut kita lakukan terlebih dahulu tes pap
sebelum diputuskan untuk dilakukan kolposkopi,
maka angka negatif palsu tersebut dapat ditekan.
Dari 98 kasus IVA positif tersebut hanya 21 yang
hasil tes papnya positif, sedangkan 77 negatif.
Tingginya angka positif palsu tes IVA yang di-
lakukan oleh Bidan (77 kasus = 78,57%) dapat
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disebabkan oleh beberapa faktor, di antaranya kesa-
lahan interpretasi acetowhite epithelium, karena gam-
baran yang tampak pada SSK dapat saja menyerupai
epitel putih bila pasien menderita servisitis, atau bila
kurang teliti bisa jadi yang dianggap epitel putih
adalah proses metaplasia yang memang lazim terjadi
di SSK. Mengingat kemungkinan tersebut maka perlu
evaluasi terhadap keterampilan bidan-bidan yang me-
lakukan tes IVA. Dipertimbangkan untuk memberi-
kan kembali kursus keterampilan melakukan tes IVA
dan pelatihan dengan jumlah sampel yang lebih besar.
Faktor penglihatan juga dapat menjadi salah satu
penyebab terjadinya negatif palsu tes IVA ini. Pada
penelitian ini usia bidan bervariasi, dan tidak adanya
data yang mengkonfirmasi kesehatan mata/penglihat-
an para bidan tersebut. Faktor penglihatan ini se-
baiknya menjadi perhatian apabila akan dilakukan
penelitian lainnya yang berkaitan dengan interpretasi
tes IVA.
Kemampuan tes pap dalam mendeteksi lesi-lesi
derajat tinggi pada kasus IVA positif adalah 50%
(2 kasus dari 4 kasus LDT). Sedangkan untuk men-
deteksi kasus-kasus lesi derajat rendah adalah 32,6%
(16 kasus dari 49 kasus LDR berdasarkan histopa-
tologi).
Tabel 6 dan 8 dapat kita lihat efektivitas tes pap
pada kasus IVA positif terhadap histopatologi yang
dikelompokkan atas normal/negatif dan adanya lesi
intraepitelial (LISDR dan LISDT) ternyata spesi-
fisitas pemeriksaan serial pada sampel ini sangat
baik (93,88% dan 100%) namun sensitivitas sangat
rendah (22,45% dan 8,16%). Meskipun nilai duga
negatifnya moderat yakni 54,76% dan 52,13%. Ber-
arti kemampuan pemeriksaan serial ini cukup baik
untuk menyaring individu yang layak dikirim pro
kolposkopi. Hal ini juga berarti kemampuan pe-
meriksaan serial ini cukup baik untuk menghin-
darkan individu yang tidak menderita lesi prakan-
ker dilakukan prosedur diagnostik lebih lanjut se-
perti kolposkopi ataupun terapi selanjutnya.
Selanjutnya kita mengamati hasil yang ditunjuk-
kan pada Tabel 9 dan 10. Berdasarkan tabel tersebut
tampak sensitivitas tes pap pada kasus IVA positif
terhadap histopatologi yang dikelompokkan atas
ada/tidaknya LISDT lebih baik bila dibandingkan
dengan histopatologi yang dikelompokkan atas ada/
tidaknya LIS. Spesifisitas tidak jauh berbeda jika
dibandingkan dengan spesifisitas pemeriksaan se-
rial IVA-pap terhadap histopatologi yang dikelom-
pokkan atas ada/tidaknya LIS. Mengingat sensitivi-
tas IVA - tes pap terhadap histopatologi LISDT
cukup baik, maka pada daerah yang mempunyai
jangkau-an atau dana terbatas untuk dilakukan pe-
meriksaan lanjut seperti kolposkopi, pemeriksaan
serial dua tahap ini dapat dimanfaatkan, sehingga
kasus de-ngan hasil tes pap LISDT saja yang di-
kirim untuk pemeriksaan kolposkopi tersebut, se-
dangkan bila hasil tes pap LISDR dapat diulangi
tes pap saja secara berkala.
Namun bila kita mencermati Tabel 12, tampak
bahwa dari 77 kasus yang hasil tes papnya negatif
ternyata ada 29 kasus LISDR dan 2 kasus LISDT.
Dua puluh sembilan kasus LISDR yang luput pada
tes pap dapat diantisipasi dengan pemeriksaan tes
pap secara berkala, namun luputnya temuan 2 kasus
LISDT dari pemeriksaan tes pap menjadi tanda
tanya dalam penelitian ini.
Pada literatur yang ada disebutkan bahwa penye-
bab rendahnya sensitivitas tes pap karena sediaan
diambil dari kasus-kasus dengan lesi yang kecil,
yakni kurang dari 10% area zona transformasi
serviks.53 Barton et al menuliskan bahwa ukuran
lesi sangat berhubungan dengan risiko terjadinya
hasil tes pap negatif palsu. Lesi yang besar pada
gambaran kolposkopi lebih jarang menghasilkan
pap negatif palsu bila dibandingkan dengan lesi
yang kecil, kemungkinan untuk didapatkan hasil tes
pap negatif palsu meningkat sampai 50% pada
kasus dengan lesi kecil. Pada studinya ini, Barton
mendapatkan 1/3 kasus dengan hasil tes pap negatif
palsu lesinya kurang dari 10% area zona transfor-
masi serviks. Pada studi lainnya dengan desain
kasus kontrol yang dilakukan oleh Mitchell dan
Medley yang membandingkan gambaran sitologi
pap negatif palsu dengan positif benar, didapatkan
perbedaan bermakna pada jumlah sel abnormal.
Sediaan tes pap dengan sel abnormal kurang dari
50 secara signifikan (24x) didiagnosa sebagai ne-
gatif (negatif palsu) dibandingkan dengan sediaan
tes pap yang memiliki lebih dari 250 sel abnormal.
Mitchell dan Medley menyimpulkan bahwa perbe-
daan antara positif benar dengan negatif palsu ter-
letak pada jumlah sel abnormal.53,54
Penelitian yang dilakukan oleh Barton dapat di-
jadikan penjelasan mengapa pada studi ini nilai ne-
gatif palsu tes pap cukup tinggi, karena pada studi
ini seluruh sampel yang dilakukan tes pap mem-
punyai lesi yang kecil, yakni kurang dari 10% area
zona transformasi. Sedangkan bila kita merujuk
pada penelitian yang dilakukan oleh Mitchell, ke-
mungkinan tersebut sangat kecil karena seluruh sam-
pel yang dibuat sediaan, semua adekuasi sediaannya
masuk dalam kelompok memuaskan untuk adeku-
asi, meskipun ada beberapa sediaan dengan gang-
guan karena latar belakang darah dan sel radang,
dan sebagian kecil tidak didapatkan sel endoserviks
pada sediaan, namun secara umum 100% sediaan
yang diperiksa, layak/memuaskan untuk dievaluasi.
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Rendahnya sensitivitas tes pap pada kasus IVA
positif pada penelitian ini dikarenakan semua lesi
yang ada adalah lesi-lesi kecil, sehingga perlu di-
lakukan penelitian lebih lanjut hal apa saja serta
cara apa yang dapat dilakukan untuk menekan
angka negatif palsu dan meningkatkan sensitivitas
tes pap pada kasus-kasus dengan lesi yang kecil.
Faktor-faktor risiko yang ada pada setiap wanita
yang dilakukan pemeriksaan serial tes pap pada
kasus IVA positif juga harus diperhatikan mengi-
ngat 4 kasus LISDT pada penelitian ini memiliki
karakteristik yang memang merupakan faktor risiko
lesi prakanker serviks, seperti PSK, kebiasaan me-
rokok, dan menikah lebih dari 1 kali.
KESIMPULAN
Efektivitas pemeriksaan serial dua tahap IVA-Pap
lebih baik daripada pemeriksaan satu tahap, dalam
hal spesifisitas dan menurunnya angka positif palsu.
Sensitivitas dan spesifisitas pemeriksaan serial dua ta-
hap IVA-Pap berdasarkan histopatologi yang dike-
lompokkan atas ada/tidaknya lesi intraepitel skua-
mosa derajat tinggi (LISDT) lebih baik bila diban-
dingkan dengan bila hasil histopatologi dikelompok-
kan atas ada tidaknya lesi intraepitel skuamosa (LIS)
saja. Rendahnya sensitivitas pemeriksaan dua tahap
IVA-Pap pada penelitian ini kemungkinan karena se-
mua lesi pada penelitian ini adalah lesi-lesi kecil.
Perlu penelitian lebih lanjut untuk meningkatkan
sensitivitas tes pap pada lesi-lesi kecil. Faktor-
faktor risiko yang mempunyai hubungan ber-
makna dengan temuan lesi prakanker serviks
(histopatologi LISDR/LISDT) pada penelitian
ini adalah usia saat hubungan seks pertama kali
di bawah 20 tahun, menikah lebih dari 1 kali,
pengguna kontrasepsi pil, keputihan, merokok,
dan wanita PSK.
SARAN
Mengingat didapatkannya spesifisitas yang sangat
baik, namun sensitivitas sangat rendah pada peme-
riksaan dua tahap ini, diperlukan penelitian lebih
lanjut untuk memperbaiki sensitivitas IVA - Pap,
terutama pada kasus dengan lesi yang kecil. Fak-
tor-faktor risiko lesi prakanker yang ada pada se-
orang wanita/pasien tetap harus menjadi perhatian,
di samping pemeriksaan itu sendiri.
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